
通过国家公共卫生服务项目，基层

医疗机构承担起糖尿病、高血压的筛查

与管理职责，目前已管理 3500万患者，

但仍有 7000万 ~8000万未诊断患者“隐

藏”在人群中，这正是早期筛查的重点。贾

伟平推动的基层医生培训项目已初见成

效，海南 275个乡镇卫生院的医生经培

训后，已能独立完成筛查、诊疗甚至并

发症评估，真正让健康守护“沉下去”。

此外，充分运用信息化手段，推动糖

尿病教育数字化。例如，针对 1万余名

血糖不达标的胰岛素注射患者，开展线

上管理项目。患者通过上传血糖数据，

在家属的陪伴下，借助人工智能语音干

预，最终由医生进行指导。这一项目通

过为患者量身定制个性化课程，显著提

高了患者的血糖达标率。

在糖尿病视网膜病变筛查方面，开

发了 DeepDR系统，利用人工智能助力

基层医生解读眼底片子，该技术已推广

至“一带一路”48个国家。同时，建立预

警系统，根据患者风险程度合理安排筛

查间隔，实现精准防控。此外，研究人员

还在研发应用眼底影像加上指南推介和

医生经验的糖尿病诊疗版 ChatGPT，以

提升基层诊疗水平。

贾伟平认为，主动健康要求人们关

注日常生活细节，管理好睡眠、血压、饮

食、血糖、血脂等。例如，在饮食方面，改

变不良习惯，先喝汤，再吃蔬菜，最后吃

荤菜，从而减少主食摄入，降低血糖升高

风险。然而，当前社会生活方式存在诸

多不利于健康的因素，年轻一代多依赖

外卖，饮食重油重糖重盐，且缺乏运动。

为此，从社会层面出发，应加强对餐

饮行业盐、油、糖的管控，改变不良生活

方式的大环境。国家层面也应制定相关

策略，加强控油、控盐、控糖工作。

慢病防控是场持久战，没有捷径可

走。贾伟平指出，只有全社会共同努力，

从个人到社会，从医疗行业到国家层面，

全方位推进主动健康，才能真正扼制慢

病年轻化，让更多人在人生的每个阶段

都能掌握健康的“主动权”。

肿瘤究竟是一种什么疾病？每当被

问到这个问题，中国科学院杭州医学研

究所（以下简称杭州医学所）、浙江省肿

瘤医院教授胡海除了告诉大家肿瘤本

质上是一种基因病，也不忘强调肿瘤还

是一种代谢病。因为任何肿瘤想要真正

生长、转移扩散，都需要代谢的配合，为

它们提供物质和能量。

最近，胡海团队联合多家单位的科

研人员发现，乳腺癌细胞竟能利用一种常

见的代谢物质———精氨酸，上演一场堪比

谍战大片的“策反行动”，让原本协助剿灭

癌细胞的免疫“部队”发生哗变。相关研究

论文发表于《癌细胞》。

“双面特工”

精氨酸是一种可以从多方面影响癌

细胞和免疫细胞的关键代谢物。在二者的

对抗战中，精氨酸被视为“战略资源”。一方

面，癌细胞可以利用精氨酸进行蛋白质合

成，让自己不断生长增殖；另一方面，精氨

酸也可以帮助抗肿瘤的主力———T淋巴

细胞增强抗癌潜力。可见，在这场肿瘤战

争中，精氨酸就是一个“双面特工”。

但目前关于精氨酸的认知主要来自

实验室证据，那其在人体中是怎样的呢？

近年来，胡海团队在临床样本分析

时有了一些重要发现。他们检测 608名乳

腺癌患者血清的氨基酸水平后发现，晚期

乳腺癌患者的精氨酸水平显著升高，并且

精氨酸水平与肿瘤分期高度正相关。

对乳腺癌的单细胞图测序分析显示，

精氨酸生物合成的关键酶 ASS1表达主要

定位于肿瘤细胞，其在晚期肿瘤组织中异

常高表达。这说明，癌细胞是肿瘤微环境

中精氨酸的主要“生产基地”。

可问题来了。“虽然癌细胞生产了

大量精氨酸，我们看到它消耗的精氨酸

却很少，这跟以往的文献报道不一样。”

胡海百思不得其解。

癌细胞不要的精氨酸到底去哪儿

了？它干了什么，才导致患者的肿瘤快速

发展？顺着一连串的科学问题，胡海团队

完整破解了一场肿瘤组织的“阴谋”。

代谢“阴谋”

已有研究表明，巨噬细胞是一类非

常独特的免疫细胞，在不同情况下可以

分化为抗肿瘤（M1样）或促肿瘤（M2

样）两种截然不同的表型。而精氨酸就

可以“驯化”巨噬细胞向“坏”的方向发

展来帮助肿瘤。

不过，此次研究发现，巨噬细胞本身

几乎没有生产精氨酸的能力，正是它们

消耗了大部分癌细胞生产的精氨酸，目

的是“策反”免疫细胞“倒戈”。

而在这场“暗战”中，精氨酸还不是

最直接的致命武器。

在巨噬细胞内部，摄取的精氨酸被

精氨酸酶代谢，这个过程强烈驱动了多

胺生物合成通路，导致细胞内多胺水平

升高，进而成功激活了关键的核受体

PPARγ。这个被“解除封印”的基因立即

启动，将巨噬细胞改造成M2样“叛徒”。

不仅如此，这些“叛徒”继续和激活

的 PPARγ沆瀣一气，释放出 PD-L1、

IL10、TGFB1等免疫抑制剂，让抗癌主

力 CD8+T淋巴细胞失效。

这场有关免疫逃逸的“无间道”大戏

就发生在肿瘤微环境中。

胡海告诉记者，肿瘤不是孤立的，而

是存在于一个复杂的“生态系统”中。“本

质上说，肿瘤的生物学行为都是由肿瘤细

胞驱动的，特别是各种各样的基因突变、

甲基化等，但肿瘤最终能否真正表现出恶

性行为，比如增殖、转移、侵袭、耐药等，取

决于它和微环境之间博弈的结果。”

肿瘤微环境包含多种细胞类型，它

们之间存在多种影响肿瘤发展的代谢

交互。如果能精准找到主导肿瘤发展

的关键代谢途径，就可以开发靶向治

疗策略。这是胡海团队坚持肿瘤代谢

研究的初衷。

目前，团队已从精氨酸代谢机制中

找到了抑制乳腺癌生长的新思路。无论是

敲低 PPARG转录激活所需的胸腺嘧啶

DNA糖基化酶（TDG），还是使用抑制剂

靶向细胞间的精氨酸 -多胺代谢轴，都能

最终通过调节免疫系统抑制肿瘤生长。

团队在动物模型实验中发现，最近

美国食品药品监督管理局批准的一种可

部分抑制脑胶质瘤进展的药物，能对阻

断肿瘤细胞 - 巨噬细胞之间的精氨酸

代谢起积极作用，再联合免疫治疗，有

望成为治疗乳腺癌的新策略。

胡海透露：“未来我们还要找到符合

这一治疗策略的生物标志物，比如肿瘤

合成精氨酸的关键酶 ASS1，从而将这一

治疗方案对应真正适用的人群，实现肿

瘤的精准治疗。”

从实验室到临床

已有文献曾提出，精氨酸也可以支

持 T细胞的抗肿瘤功能，这一作用为何

消失了？胡海团队通过整合小鼠实验模

型与临床肿瘤样本分析找到了答案。

当小鼠免疫系统正常时，补充精氨

酸会促进肿瘤发展；而在巨噬细胞或 T

细胞缺陷的免疫缺陷模型中，即使补充

精氨酸，小鼠的乳腺癌生长也没有显著

变化。最终，科研人员在进一步对临床

病人的数据分析中确认，巨噬细胞在利

用精氨酸方面的竞争力比 T细胞强，使

得精氨酸促癌作用占据了主导地位。

不难看出，已有的精氨酸基础研究

报道与临床观察分析结果存在差异。

对此，论文共同通讯作者、杭州医学所

特聘研究员李洪德解释：“实验室研究

更关注精氨酸代谢对某一类细胞功能

的影响，这些结果是重要的，但相对独

立，缺乏对不同类型细胞间通信的考

虑，而人体真实的肿瘤环境却是复杂

的，因此要从整体、全面的角度分析科

学问题，研究手段和研究模型也要更

接近临床的实际情况。”

“从实验室到临床”是医学基础研

究的根本要求，需要相向而行。作为临

床 - 科研复合型的医学工作者，胡海

始终坚持临床工作与基础研究相结合

的工作模式。

杭州医学所共有 8个研究中心，每

个中心都有临床医生参与，且形成了工

作机制，医生和研究所 PI（学科带头人）

每周都在固定时间去彼此单位“上班”。胡

海表示：“只有这样，才有机会更迅速地将

临床问题转化成科学问题，再找到科学的

解决手段回归临床，形成闭环。”

相关论文信息：

聚焦
Medical Science News6 编辑：魏刚 / 电话：（010）62580821/ 邮箱：ykb@stimes.cn

2025年 8月 29日 星期五

因本报记者 胡珉琦
乳腺癌组织的“无间道”

（上接第 2版）

贾伟平：“啤酒肚”藏着慢病的“种子”

mailto:ykb@stimes.cn

